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ÖZET 


Amaç: Santral sinir sistemi (SSS) infeksiyonları tüm dünyada önemli mortalite ve morbidite nedenidir. Günümüzde 
duyarlılığı ve özgüllüğü yüksek, kısa sürede ve az miktarda beyin omurilik sıvısı (BOS) örneğinden tanı sağlayan mo- 
leküler yöntemler mevcuttur. Çalışmamızın amacı menenjit/ensefalit paneli testinin akılcı kullanılıp kullanılmadığını 
belirlemek ve SSS infeksiyonlarına yaklaşımda etkin kullanım için önerilerde bulunmaktır. 

Yöntemler: Ocak 2022-Ocak 2023 arasında menenjit/ensefalit paneli istemi olan 46 BOS örneği çalışmaya dahil edildi. 
Örnekler, OlAstat-Dx Analyzer cihazı (Oiagen, Hilden, Almanya), OlAstat-Dx” Meningitis/Encephalitis (ME) Panel 
kiti (Oiagen, Hilden, Almanya) ile çalışıldı. Hastaların; yaş, cinsiyet, BOS lökosit, eritrosit, glukoz ve protein değerleri, 
kan lökosit ve C- reaktif protein (CRP) değerleri, ateş, baş ağrısı, ense sertliği ve bilinç bulanıklığı varlığı retrospektif 
olarak hasta dosyaları ve hastane bilgi sistemi aracılığıyla elde edildi. 

Bulgular: Toplam 46 BOS örneğinin 22'si kadın, 24'ü erkek hastaya aitti. Hastaların yaş ortalaması 60.2419.2 yıl idi. Beşi 
kadın, dördü erkek hastaya ait olmak üzere toplam dokuz örneğin ME panelinde üç Varicella-zoster virus, iki Herpes 
simplex virus -1, iki Cryptococcus neoformans/gatti, bir Escherichia coli KI ve bir Listeria monocytogenes pozitifliği 
tespit edildi; toplam pozitiflik oranı 619.5 idi. Panel (-) ve panel (4) olan gruplar arasında BOS lökosit, eritrosit değeri, 
bilinç bulanıklığı, kan lökosit sayısı ve CRP değeri anlamlı düzeyde farklılık göstermez iken panel (4) olan grupta ateş, 
baş ağrısı, ense sertliği, BOS protein yüksekliği ve BOS glukoz düşüklüğü anlamlı düzeyde farklılık gösterdi (p<0.05). 
Sonuç: Güçlü bir klinik şüphe varlığı ile alınan BOS örneklerinin mikrobiyolojik ve biyokimyasal olarak değerlendi- 
rilmesi sonrası akılcı bir algoritma ile ME paneli istenmesi uygun ve maliyet etkin olmasının yanı sıra etkenlerin hızlı, 
duyarlı ve özgül olarak tanınmasıyla gereksiz antibiyotik veya antiviral kullanımını, ek testlerin yapılmasını önleyecek 
ve hastanede kalış süresinin azalması gibi kazanımlar sağlayacaktır. 

Anahtar kelimeler: menenjit, moleküler testler, menenjit/ensefalit paneli 


ABSTRACT 


Objective: Central nervous system (CNS) infections are a significant cause of mortality and morbidity all over the 
world. Currently, molecular methods with high sensitivity and specificity provide a diagnosis from a small amount of 
cerebrospinal fluid (CSF) sample in a short time. Our study aims to determine whether the meningitis/encephalitis panel 
test is used rationally and to make appropriate recommendations for practical use in the approach to CNS infections. 
Methods: Between January 2022 and 2023, 46 samples with meningitis/encephalitis panel reguests were included in 
the study. Cerebrospinal fluid samples of the patients were studied with the OlAstat-Dx Analyzer (Oiagen, Hilden, 
Germany )and the OlAstat-Dx* Meningitis/Encephalitis (ME) Panel kiti (Oiagen, Hilden, Germany). Data about 
age, gender, CSF leukocyte, erythrocyte, glucose and protein, blood leukocytes and C-reactive protein (CRP) values, 
presence of fever, headache, neck stiffness, and altered consciousness in patients were obtained retrospectively from 
patient files and the hospital information system. 

Results: Of the 46 patients, 22 were female and 24 were male. Three Varicella-zoster virus, two Herpes simplex virus-1, 
two Cryptococcus neoformans/gatti, one Escherichia coli KI and one Listeria monocytogenes positivity were detected 
in the ME panel of a total of nine samples, five from female and four male patients; the total positivity rate was 19.596. 
CSF leukocyte and erythrocyte value, blurred consciousness, blood leukocyte count, and CRP values did not differ 
significantly between panel (-) and panel (4) groups. Fever, headache, nuchal rigidity, high CSF protein, and low CSF 
glucose were very different in the group with panel (4) (p<0.05). 

Conclusion: Reguesting an ME panel with a rational algorithm after microbiological and biochemical evaluation of 
CSF samples taken with a strong clinical suspicion will be convenient and cost-effective, prevent unnecessary antibiotic 
or antiviral use, and reduce hospital stays. 

Keywords: meningitis, molecular methods, meningitis panel 
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GİRİŞ 

Santral sinir sistemi (SSS) infeksiyonları; menenjit, ensefalit, ensefalomiyelit, 
beyin apsesi, subdural ampiyem, epidural apse, intrakraniyal flebit gibi 
değişik klinik tablolarla seyredebilir. Bilinç değişikliği, baş ağrısı, ateş, kusma 
ve fokal nörolojik bulgular en sık karşılaşılan başvuru nedenleridir (1,2). 


Santral sinir sistemi infeksiyonuna neden olan etkenler; viruslar, bakte- 
riler, mantarlar, parazitler ve mikobakterilerdir. Yüksek mortalite oran- 
larının yanı sıra, nörolojik defisitler ve kognitif bozulma gibi uzun vadeli 
komplikasyonlara da neden olabilen bu hastalık grubunu taklit edebilen 
noninfeksiyöz kliniklerin de olması doğru tanı ve erken tedaviye başlama 
süresini olumsuz etkilemektedir (1,3,4). 


Klinik özellikler ile tek başına menenjit tanısı konulmaz. Bu nedenle klinik 
olarak menenjit şüphesi durumunda lomber ponksiyon yapılarak beyin 

omurilik sıvısı (BOS)'nın incelenmesi gerekmektedir. Beyin omurilik sıvı- 
sının incelenmesi; tanının konulması, etiyolojik ajanın ve ajan bakterinin 

antibiyotik duyarlılığının belirlenmesi için gereklidir (5). Klinik bulgular ve 

biyokimyasal testler klinisyene menenjit tanısı için ön bilgi sağlamaktadır. 
Söz konusu testler bakteriyel, viral ya da mikobakteriyel menenjitin ayrı- 
mında yardımcı olmakla birlikte etkeni belirleyemez. Etkenin belirlenmesi 

için mikrobiyolojik testlere ihtiyaç duyulmaktadır. Beyin omurilik sıvısının 

kültürü bakteriyel menenjit tanısı için altın standart olarak kabul edilir; ancak 
üreme saptama oranı düşüktür. Özellikle tedavi sonrası alınan örneklerin 

kültüründe üreme oranı azalmakta ve zor üreyen mikroorganizmalar için 

yalancı negatif sonuçlar elde edilmektedir. Gram boyama hızlı bir şekilde 

tanı konulması için çok önemli olmakla birlikte özgüllüğü yüksek iken du- 
yarlılığı düşüktür. Etkene bağlı olarak değişmekle birlikte Gram boyama, 
tedavi almayan bakteriyel menenjit olgularının 9660 ila 9680'inde ve kısmen 

tedavi edilen olguların ise 9040 ila 9660'ında pozitiftir (6). Kültür ve Gram 

boyama testlerinin yüksek özgüllüğe rağmen duyarlılıklarının düşük olması, 
ampirik tedavi başlanan hastalarda yalancı negatif sonuçlara neden olması 
ve moleküler testlere göre daha uzun zaman alması nedeniyle tanıda mo- 
leküler testlerin kullanımı artmaktadır (7). 


Moleküler testler sayesinde menenjit ve ensefalit tanısında büyük ilerlemeler 
kaydedilmiştir. Yüksek duyarlılık ve özgüllüğe sahip olan moleküler testler 
çok az hacimde BOS ile hızlı ve güvenilir tanı sağlamakta olup “polyme- 


Tablo 1. Klinik, Mikrobiyolojik ve Biyokimyasal Parametreler 


Minimum- 


Parametreler Ort.*SS ME di Medyan 
BOS Lökosit, 96.4t130.4 10-430 50 
BOS Eritrosit, 1671.243409 0-11 100 
BOS Protein, Ort.*SS 56.1444.3 19.0-233 42.2 
BOS Glukoz* (Düşük) n (96) 10 (21.7) - 

Ateş (*)n (90) 12 (26.1) 

Baş Ağrısı (4) n (96) 10 (21.7) - 

Ense Sertliği (4) n (96) 3 (6.5) - 

Bilinç Bulanıklığı (*)'n (96) 23 (50) - 

Kan Lökosit (x103) (1123:4116:3) 1.4-116.6 8.9 
CRP 59.6t79.4 0.2-324 24 


CRP: C-reaktif protein, BOS: Beyin omurilik sıvısı, SS: Standart sapma 
*Eş zamanlı ölçülen kan glukoz değerinin 2/3'ünden düşük BOS glukoz değeri 
düşük olarak değerlendirildi. 
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rase chain reaction” (PCR) kullanımı ile BOS'ta viral etkenlerin saptanma 
olasılığı da artmıştır (6). Özellikle viral menenjitlerin tanısı için önemli 
olan moleküler testler sayesinde erken tanı ve uygun tedavi ile hastanede 
kalma süresi azalmaktadır (8). Moleküler testlerin günümüz koşullarında 
pahalı olması dezavantaj gibi görünmekle birlikte hızlı tanı kapasiteleri, 
başka testlere olan ihtiyacı azaltmaları, ampirik başlanan antimikrobiyal 
tedavinin sonlandırılması ya da değiştirilmesine olanak sağlamaları ve 
hastane yatış süresini kısaltabilmesi gibi nedenlerle tedavi maliyetinin 
azalması yoluyla maliyet tasarrufu da sağlayabilmektedir. Bunun yanı sıra 
moleküler testlere aşırı güven, klinik ve laboratuvar bulgularının göz ardı 
edilmesine neden olacak kadar ön plana çıktığında maliyet etkinliğinden 
bahsetmek zorlaşacağı gibi yanlış tanı veya yanlış negatifliklere de neden 
olarak klinisyenin yolunu kaybetmesine yol açabilir. 


Çalışmamızın amacı; menenjit/ensefalit (ME) paneli testinin akılcı kul- 
lanılıp kullanılmadığını belirlemek ve SSS infeksiyonlarına yaklaşımda 
etkin kullanım için önerilerinde bulunmaktır. 


YÖNTEMLER 


Ocak 2022- Ocak 2023 tarihleri arasında hastanemizin Mikrobiyoloji Labo- 
ratuvarına menenjit/ensefalit paneli istemi ile gönderilen 46 hastaya ait BOS 
örnekleri çalışmaya dahil edildi. Hastaların; yaş, cinsiyet, BOS lökosit, eritrosit, 
glukoz ve protein değerleri, kan lökosit ve C- reaktif protein (CRP) değerleri, 
ateş, baş ağrısı, ense sertliği ve bilinç bulanıklığı bulgularının varlığı retros- 
pektif olarak hasta dosyaları ve hastane bilgi sistemi aracılığıyla elde edildi. 


Hasta örnekleri, OlAstat-Dx Analyzer cihazı (Oiagen, Hilden, Almanya), 
OlAstat-Dx” Meningitis/Encephalitis (ME) Panel kiti (Oiagen, Hilden, 
Almanya) ile çalışıldı. Panel kit; Escherichia coli KI, Haemophilus inf- 
İuenzae, Listeria monocytogenes, Neisseria meningitidis, Streptococcus 
agalactiae, Streptococcus pneumoniae, Mycoplasma pneumoniae, Strepto- 
coccus pyogenes, Herpes simplex virus-1 (HSV-1), Herpes simplex virus-2 
(HSV-2), Human herpes virus-6 (HHV-6), Enterovirus, Human pare- 
chovirus, Varicella-zoster virus (VZV) ve Cryptococcus neoformans/gatti 
etkenlerinin tespit edilmesine olanak sağlıyordu. Gönderilen örneklerin 
Ihoma lamında doğrudan hücre sayımı gerçekleştirildi ve 905 koyun kanlı 
agar, çikolata agar ve “eosin methylene blue” (EMB) agara ekimi yapıldı. 


Çalışma için Giresun Eğitim ve Araştırma Hastanesi Klinik Araştırmalar 
Etik Kurulu'ndan 30 Ocak 2023 tarihinde 30.01.2023/11 karar numara- 
sıyla onay alınmıştır. 


İstatistiksel Analiz 


Verilerin tanımlayıcı istatistiklerinde; ortalama, standart sapma, medyan 
en düşük ve en yüksek, frekans ve oran değerleri kullanıldı. Değişken- 
lerin dağılımı Kolmogorov-Simirnov testi ile ölçüldü. Nicel bağımsız 
verilerin analizinde Mann-Whitney U testi kullanıldı. Nitel bağımsız 
verilerin analizinde y” testi, y” test koşulları sağlanamadığında ise Fisher 
kesin testi kullanıldı. 


BULGULAR 


Ocak 2022-Ocak 2023 tarihleri arasındaki bir yıllık dönemde Mikrobiyoloji 
Laboratuvarı'na menenjit paneli istemi ile gönderilen 46 BOS örneğinin 
22'sinin kadın ve 24'ünün erkek hastaya ait olduğu tespit edildi. Hasta- 
ların yaş ortalaması 60.2419.2 yıl idi. Beşi kadın, dördü erkek hastaya 
ait olmak üzere toplam dokuz örneğin menenjit panelinde üç VZV, iki 
HSV-I, iki Cryptococcus neoformans/gatti, bir E. coli KI ve bir L. mono- 
cytogenes pozitifliği tespit edildi; toplam pozitiflik oranı 9019.5 idi (Tablo 
1). Hastaların klinik, mikrobiyolojik ve biyokimyasal parametrelerine ait 
sonuçlar Tablo 1'de verildi. 
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Tablo 2. Panel (-) ve Panel (4) Olan Gruplar Arasında Yapılan Test Sonuçları 


Panel (-) 
Parametreler 
n (Yo) 

Yaş, Ort.t*SS 58.2120.2 

Kadın 17 (45.9) 
Cinsiyet 

Erkek 20(54.1) 
BOS Lökosit, Ort.*SS 42.9440.7 
BOS Eritrosit, Ort.*SS 222513995 
İstem Günü, Ort.*SS 3.9444 
Ateş (4) 5 (13.5) 
Baş Ağrısı (4) DİS) 
Ense Sertliği (*) 0 (0) 
Bilinç Bulanıklığı (4) 16 (43.2) 
Kan Lökosit (x103), Ort.*SS 12.5418.1 
CRP, Ort.*SS 48.7466.9 
BOS Protein, Ort.*SS 47.0438.9 
BOS Glukoz (Düşük) 2 (5.4) 


SS: Standart sapma, CRP: C-reaktif protein, BOS: Beyin omurilik sıvısı. 
#E testi. 
#*Mann-Whitney U testi. 


Test panelinde pozitiflik (4) ve negatiflik (-) tespit edilen hastalar istatis- 
tiksel açıdan değerlendirildiğinde yaş ve cinsiyet dağılımları açısından an- 
lamlı düzeyde bir farklılık tespit edilmedi (p>0.05). Panel (-) ve panel (4) 
gruplar; BOS lökosit, eritrosit değeri, bilinç bulanıklığı, kan lökosit sayısı 
ve CRP değerleri açısından karşılaştırıldığında anlamlı düzeyde (p>0.05) 
bir farklılık görülmezken panel (4) olan grupta ateş, baş ağrısı, ense sertliği 
parametreleri panel (-) olan gruptan anlamlı düzeyde (p<0.05) daha yüksek 
bulundu. Panel (4) saptanan dokuz hastanın yedisinde ateş, beşinde baş 
ağrısı, üçünde ense sertliği saptanırken ense sertliği panel (-) olan hiçbir 
hastada saptanmadı. Ayrıca panel (4) olan grupta BOS protein yüksekliği 
ve BOS glukoz düşüklüğü panel (-) olan gruba göre istatistiksel olarak an- 
lamlı düzeyde idi (p<0.05). Ayrıca BOS protein normal değeri 45 mg/dl 
olarak alındığında panel (4) olan dokuz hastanın tamamında BOS protein 
değerinin yüksek olduğu görüldü. Panel (-) ve panel (4) olan gruplar ara- 
sında yapılan Mann-Whitney U testi ve y? test (Fisher kesin testi) sonuçları 
Tablo 2'de verildi. Ayrıca BOS'ta lökosit varlığı, protein pozitifliği ve glukoz 
düşüklüğü parametrelerinin birlikteliği panel (4) dokuz hastanın yedisinde 
saptanırken, panel (-) 37 hastanın hiçbirinde yoktu (p<0.001). 


İRDELEME 


Moleküler testlerin klinik pratiğe girmesinin ve yaygınlaşmasının hem 
hekimler hem de hastalar için olumlu sonuçlar verdiği açıktır. Özellikle 
viral etkenlerin saptanma olasılığını 88 kat artırdığı bildirilmektedir (9). 
Menenjit/ensefalit etkeni olan patojenlerin kısa sürede tespit edilip uygun 
tedaviye bir an önce başlanması mortalite ve morbiditesi yüksek olan 
bu hastalık grubunda oldukça önemlidir. Günümüzde viral, bakteriyel 
ve fungal patojenlerin ve polimikrobiyal etkenlerin doğrudan BOS 
örneğinden çok kısa sürede tespiti moleküler yöntemler ile mümkündür. 
Menenjit/ensefalit paneli çok çeşitli patojenlerin az miktarda numune 
kullanarak hızlı bir şekilde tespit edilmesini sağlayan tam otomatize 


Panel (*) 
p 
Medyan n (Ye) Medyan 
61 67.84111.9 67 0.198* 
5 (55.6) 
0.605#* 
4(44.4) - 

20 150.04168.8 50 0.196* 
120 4714997 60 012025 
2 3.314.5 1 0.56* 

7 (77.8) 0.000#* 
5 (55.6) ON 
3 (33.3) 0.006#* 
7 (77.8) 0.063#* 
8.7 MİRD:E 3:9) 10.2 OL17S 
20 104.34111.7 80 (Ollz4s 
32 93.8447.4 83.3 0.001* 
8 (88.9) 0.000#* 


multipleks PCR sistemidir (10). Ancak günümüzde ulaşılabilen tetkik 
sayısının artması ile fizik muayenenin daha az yapıldığı, hastalıklar ile 
ilgili bilgi birikimini dikkate almadan kestirmeden sonuca gidilmeye 
çalışıldığını da görmekteyiz. 


Çalışmamızda hastaların klinik bulgularına bakıldığında, ME paneli po- 
zitif sonuçlanan grupta ateş, baş ağrısı ve ense sertliğinin ME paneli ne- 
gatif sonuçlanan hasta grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı düzeyde 
daha sık saptanması beklenen bir sonuçtur (p<0.05). Yine BOS protein 
yüksekliği ve glukoz düşüklüğünün de bu grupta anlamlı düzeyde olması 
beklenmektedir (1). Örneklerin bir ön elemeden geçirildikten sonra mo- 
leküler sistem ile çalışıldığı durumlarda pozitiflik oranı artmaktadır (5). 
Çalışmamızda panel istemi yapılan 46 hastadan sadece dokuzunda po- 
zitiflik saptandı. Oysa klinik olarak uyumlu hasta grubunda panel öncesi 
hızlı bir doğrudan bakı ile örnekte hücre olup olmadığına bakılması ve 
biyokimyasal açıdan değerlendirilmesi gerekirdi. Çalışmamıza bu açıdan 
baktığımızda; panel (-) 37 hastanın hiçbirinde BOS'ta lökosit varlığı, pro- 
tein yüksekliği ve glukoz düşüklüğünün bir arada olmaması, panel (4) 
grupta dokuz hastanın yedisinde her üç parametrenin birlikte olması 
istatistiksel olarak anlamlı olmasının yanı sıra panelin etkin kullanılma- 
ması açısından düşündürücüdür (p<0.001). Tüm bunlara klinik tecrübe, 
ayrıntılı anamnez ve anlamlı fizik muayene bulgularının eklenmesi ile 
moleküler testler daha uygun bir şekilde kullanılabilir. 


Menenjit/ensefalit tanısında moleküler yöntemler kullanılırken yukarıda 
bahsedilen klinik ve BOS bulguları yanında panelin çalışma koşulları ve 
etkene yönelik duyarlılığı, özgüllüğü de dikkate alınmalıdır. Örneklerin 
uygun saklama koşullarında tutulması sağlanarak ve gerekli kontami- 
nasyon önlemleri alınarak deneyimli laboratuvar çalışanları tarafından 
yapılan çalışmalarda panelin doğru sonuç verme oranı yüksektir (11,12). 
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Viral etkenler içinde klinisyeni en fazla endişelendiren HSV-I ensefaliti 
tanısı için duyarlılık 9696 özgüllük 9699 olarak belirtilmiş olup yanlış po- 
zitiflik oran 962-6 arasındadır. Öte yandan erken klinik dönemde özellikle 
ilk üç günde alınan BOS'ta çalışılan PCR sonucunun HSV-1 açısından 
yalancı negatif olabileceği bilinmektedir (12,13). 


Herpes ensefalitinin çoğu zaman farklı klinik şekillerde karşımıza çıkması 
ve pleositoz olmayabileceği bizleri hızlıca moleküler yöntemlere itebilir 
ancak birçok çalışmada bu hastalarda görülen tipik manyetik rezonans 
(MR) ve elektroensefalografi (EEG) bulguları klinisyenleri zaten tedavi 
açısından yönlendirmektedir (14,15). 


Menenjit/ensefalit panelinde olan her bir etken için de duyarlılığın ve 
özgüllüğün farklı olduğunu bilmek gerekir. Varicella-zoster virus'un PCR 
duyarlılığı 9680 civarında iken özgüllüğünün çok daha yüksek olduğu 
bildirilmektedir. Enteroviruslara gelindiğinde bu durum daha da karma- 
şıktır (12). Perez-Velez ve arkadaşları (16) tarafından yapılan çalışmada 
nörolojik semptomu olan yakın temaslı 16 çocuk hastanın tamamında 
BOS'ta pleositozu olmasına rağmen sadece beş çocukta BOS PCR sonu- 
cunda Enterovirus 71 (EV71) tespit edilmiştir. Salgın araştırması yapılan 
bu çalışmada tüm hastalardan alınan solunum rektal veya BOS PCR so- 
nucunun en az birinde EV71 tespit edildiği bildirilmiştir (16). 


HHXV-6'nın panelde tespit edilmesi halinde ise kromozoma entegre olabi- 
leceğini, sağlıklı beyin dokusu ve BOS dahil tüm vücut sıvılarında buluna- 
bilme ihtimalini de akılda tutarak elimizdeki diğer klinik ve laboratuvar 
parametreler ile birlikte durumu değerlendirmek daha akılcı olacaktır (17). 


Bakteriyel ve fungal etkenlere gelindiğinde viral etkenlerde olduğu gibi 
panelde sadece sık görülen etkenlerin bulunduğu unutulmamalıdır. Çok 
düşük sayıdaki bakteriyi dahi saptayabilmesi, ampirik başlanmış olan 
antibiyoterapiden sonucun etkilenmemesi ve çeşitli çalışmalarda yüksek 
duyarlılık ve özgüllük belirtilmesi panelin önemli avantajlarıdır fakat an- 
tibiyotik duyarlılığına ulaşabilmemiz için ampirik tedavi öncesi kültür 
alınması gereklidir (18,19). 


Öncelikle güçlü bir klinik şüphe varlığı, ardından biyokimyasal ve mik- 
robiyolojik testlerin kullanımı ve bu testlerin sonuçlarına göre mole- 
küler tanıya yönelmek testin akılcı kullanımını sağlayacaktır. Ateş, baş 
ağrısı, ense sertliği ve bilinç bulanıklığı en önemli klinik bulgulardır ve 
bunların pozitifliği moleküler tanı isteminde yol gösterici olmaktadır. 
Çalışmamızda panelde etken saptanan grupta; ateş yüksekliği, baş ağrısı 
ve fizik muayene bulgusu olarak ense sertliğinin saptanması ve yine bu 
gruptaki BOS bulgularında protein yüksekliği ve glukoz düşüklüğünün 
olması maliyet etkinlik açısından uygun hasta grubunda istenmesi ge- 
rektiğini düşündürmektedir. Yapılan çalışmalarda menenjitin hücresel 
ve biyokimyasal özelliklerine sahip BOS örneklerinde multipleks PCR 
verimlilik gösterirken, hücresel ve biyokimyasal özellikleri normal olan 
örneklerde PCR ile pozitiflik oranında düşüklük olduğu görülmüştür. 
Gram boyama, lökosit sayısı ve yüksek klinik şüphe özelliklerine sahip 
BOS örneklerinde menenjit paneli ile pozitiflik oranının yüksek bulun- 
masının nedeninin bir ön eleme sonrası örneklerin çalışılması olduğu de- 
gerlendirilmiştir (5,20,21). Benzer bulgular çalışmamız için de geçerlidir. 
Santral sinir sistemi infeksiyonu düşünülen hastalar klinik ve laboratu- 
var ayrılmaksızın bir bütün olarak değerlendirilmelidir. Bunun yanında 
laboratuvar parametrelerinin de birbirleriyle beklenen uyumu göz ardı 
edilmemelidir. Çalışmamızda panel (4) grupta BOS protein yüksekliği ve 
glukoz düşüklüğünün istatistiksel olarak anlamlı düzeyde olmasının yanı 
sıra panel (-) hasta grubunda BOS'ta lökosit varlığı, protein yüksekliği ve 
glukoz düşüklüğü parametrelerinin her üçüne birden sahip herhangi bir 
hastanın olmaması dikkat çekicidir. Ateş, baş ağrısı, ense sertliği bulgu- 
larının yanı sıra BOS'ta lökosit, protein yüksekliği ve glukoz düşüklüğü 
birlikteliği de testin istenmesinde yol gösterici olmalıdır. Klinik tecrübe 
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ve SSS infeksiyonu ile ilgili geçmiş birikim dikkate alınarak yapılan panel 
istemlerinin akılcı ve maliyet etkin olacağı açıktır. 


Moleküler testlerin SSS infeksiyonlarını değerlendirmedeki önemi yadsı- 
namaz. Ancak güçlü bir klinik şüphe varlığı ile alınan BOS örneklerinin 
mikrobiyolojik ve biyokimyasal olarak değerlendirilmesi sonrası akılcı 
bir algoritma ile ME paneli istenmesi uygun ve maliyet etkin olacaktır. 
Moleküler testler sayesinde etkenlerin hızlı, duyarlı ve özgül olarak ta- 
nınmasıyla gereksiz antibiyotik veya antiviral kullanımının yanı sıra ek 
testlerin yapılması önlenecek ve hastanede kalış süresinin azalması gibi 
kazanımlar sağlanacaktır. Panelin uygun laboratuvar koşullarında, konta- 
minasyonu önleyecek tedbirler alınarak ve deneyimli çalışanlar tarafından 
uygulanması, panelde olmayan etkenlerin de ayırıcı tanıda düşünülmesi, 
panelde saptanan etkenin hastanın yaş ve diğer klinik bulguları ile uyumur- 
nun değerlendirilmesi son derece önemlidir. Her etkenin farklı duyarlılık 
ve özgüllükte olduğunu ve özellikle klinisyenleri endişelendiren herpes 
ensefalitinde erken dönemde alınan BOS PCR sonucunun negatif olabi- 
leceğini akılda tutmanın günlük pratikte önemli olduğu kanaatindeyiz. 
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